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若年女性 に お け る神経性食思不振症くa n o r e xia n e r v o sa， A NJ 患者20例と 単純性体重減少性無月
経症くSim ple w eightlo ss r elated a m e n o rrhe a， S W LJ 患者21例の 臨床所見と内分泌環境に つ い て検 索
し ， 両群の 内分泌学的相違 に つ い て対照の 正 常若年女性くc ontr olyo u ngfe m ale s， Cl12例 と比較検討 し
た ． A N お よ び S W L の臨床所見 に つ い て は ， 体重 と性機能と の 関係 に つ い て ， ま た ， 内分泌環境 に つ
い ては ， 下垂体 ホ ル モ ン ， 性腺ホ ル モ ン の み な ら ず副腎皮質ホ ル モ ン と く に 副 腎性 ア ン ド ロ ゲ ン の動態
に つ い て検 索 した ． 内分泌学的検査 と し て は ， 1uteinizingho r m o n e rele a sing ho r mon eくL H－ R印 負荷
試験 と ， 血 中 L H， follicle stim ulating ho r m o n eくF S Hl， prOla ctin くP RU， thyr oid stim ulating
ho r m o n eくT S印 ， gr O Wth ho r m o n eくG印 ， eStrOne くE．1， e Stradiol くE，1， teStO Ste r O n eくTI，
a ndr o stenedio n eくA DI， dehydroepiandrostero n eくD H Aナ， D H As ulfate mH A－Sン， C O rtis olくC O Ll 値の
測定 を行っ た ． 臨床所見で は ， A N， SW L両群の初経発来年齢 は C 群と比 べ て差 を認め な か っ た ． 無月
経発症年齢 と無月経発症前体重は ， A N群 で は S W L群 よ り も低 い 傾向に あ り ， 無月経発症後 も体重 の
減少す る症例 が多く認 め られ た ． 内分泌所見 と して は ． L H－ R H負荷試験 で ， A N群 に お い て L H の低
下 また は無反応型 が47％と ， S WL 群の26％と比 べ て やや 高率 に 認め られ た ． 血中下垂体 ホ ル モ ン の 基
礎値 で は ， C 群 に 比 し A N， S W L両群 に おい て ， L H お よ び FS Hの 低下くpく0．051 あるい は 低下傾
向， P R Lの 低下くpく0．05J， T S H の 上昇くpく0．051， G H の上昇傾向が認め ら れ た ． 血 中ス テ ロ イ ドホ
ル モ ン 値で は ， A N， S W L両群 で C O Lの 上 昇 くpく0．01l， D H A お よ び DH A－S の 低 下くpく0．0い，
A N群で A D の低下くpく0．051 が 認 め られ た ． E2 お よ び T 値 に は ， 月経期の C 群 と比 べ 有意の 差 は
認 め られ な か っ た ． なお ， A N群 と S W L群の 間に は 明白 な内分泌環境の 相違は み られ なか っ た けれ ど
も ， L H， P R L， A D， D H A－S 値 に 有 意の 差くpく0．05， pく0．01 が 認 め られ た ． また ， A N，S W L両群 で
D H AIC O L， D H A－SIC O L比 の 低下くpく0．01， TJ
，
D H A， A DID H A， TJIA D比 の 上 昇 くpく0．05， Pく
0．01J， A N 群に お い て ElノA D 比 の上昇くpく0．05J， S W L群 に お い て EJT 比の 低下くpく0．0引 が 認 め
ら れた ． A N， S W L患者 に お い て は ， い ずれ も 視床下部 M 下垂 体一性腺系機能の み な らず副腎皮質系機
能に も異常が認め られ ， 間脳一下垂体 一 副腎皮質調節機構 の 障害お よ び副腎皮質に お け る ス テ ロ イ ド代
謝の 異常が存在す る も の と考 え ら れ た ．
Key w o rds 若年女性 ， 無月経 ， 神経性食思不振症 ， 単純性体重減少症 ， 血中ホ
ル モ ン
思春期か ら性成熟期 に 至 る 時期に お い て は ， 急速な る ． こ の よう な成長過程と 並 行し て ， 本人 を取 り 囲む
肉体的 ． 精神的発育が み られ ， 性差 に も と づ く体格の 環境 は ． 家庭 か ら学校や職場 へ と 急速 に 広が り ， 対人
変化や身体機能の 成熟が 明 ら か と な り ， ま た ， それ と 関係 も複雑化 す る ． さ ら に ， 最近 の 表面的 ， 殺那的か
ともに 精神的 に も 自立 を 求め る傾向が 強 く な っ て く つ 商業主義的 な情報 の氾 濫は ， こ の 年齢層の 肉体的 ．
Abbre viatio n s ニA C T H， adr e n o c o rtic otr opic ho r m o n eニ A D， a ndr o sten edio n ei A N，
a n o re xia n e rv OS aニ C， C O ntrOl yo u ng fe males3 C OL， C O rtis olニ D H A， dehydr oepiandroster－
O neニ D H A－S， dehydr o epia ndr oste ro n e s ulfateニ El， e Str O n eニ E2， e Str adiol三 FS H， follicle
326
精神的発育や生活行動様式の決定 に 大き な 影響 を及 ぼ
し て い る ．
こ の よう な状況下 に あ る 若年者 と く に 若年女性 で
は ， 肉体 ． 精神両面 に お い て 不安定 な状態 に あ り ， 近
年 こ の よう な環境の 変化 へ の 適応障害 を契機 に 発症す
る と考 え ら れ る疾患の生 じや す い こ とが 指摘 され て い
る ． な か で も思春期 に 好発 し ， 精神 的原因 に よ り摂食
行動に 異常 を き た し ， 高度の る い 痩 と無月経 な ど の 月
経異常 を伴 う神経性食思不振症 くa n o r e xia n er v o sa，
A叩
11が 社会的に も注目 さ れ て き て い る ． 一 方 ， 美容
上 の 目的に よ る意識的な食事制限に よ っ て体重 の 減少
と性機能 の低下 を き たす 減食性 の 無月経症 す な わ ち単
純性体重減少性無月経症 くa m e n o r rhe a related with
Sim ple body w eight lo s s o r sim ple w eight lo ss
related a m e11 0 r rhe a， S W Llや ス ト レ ス ， 環境 の 変化
に よる 性機能障害も増加 し て き て い る ． A N， S W L は
共 に体 重 減少と無月経 を き た す も の で あ る が ， 精神症
状の有無や 予 後 の 点か ら 別 々 の 疾患 と考 え ら れ て お
り ， 臨床上 の 鑑別が 重要 と な っ て い る ．
体重減少 に伴う無月経症例 に お い て は ， 栄養不足に






異常引 な どの 認 め られ る こ とが 指摘 され て い る ． し か
し， こ れ らの 報告 は A N患者 に 関す る も の が 多 く ，
S W L患者 に お い て も 同様 な変化が認 め られ る と の 報
告も さ れ て はい るが ， 他方 A N患者 と異な る 変化も見
ら れ る と され て い る ． A N 患 者 と S W L患者と の 問
に ， 明らか な 内分泌動態の相違点が あ るか 否 か に つ い
て は 未だ明 らか に され て い な い ．
デ ヒ ド ロ エ ビア ン ド ロ ス テ ロ ン くdehydr o epia ndr－
OSterOne， D H Al， デ ヒ ド ロ エ ビ ア ン ド ロ ス テ ロ ン ー サ
ル フ ェ し ト くdehydro epia ndr o ste r o n e s ulfate，
D H A－Sl を主体 と す る 副腎性 ア ン ド ロ ゲ ン は ， 女性 に
お い て も副腎皮質 よ り多量 に 分泌 さ れ て お り ， そ の 血
中濃度に は 思春期 に 急増 し ， 20歳前後 に ピ ー ク を示 す
特徴的な変化が認 め られ る
6I
． こ の よ う な 加齢 に 伴 う
副腎性ア ン ド ロ ゲ ン 分泌の 変化 は ， 思春期 の 発来 ， 性
腺機能 ， 他 の 生殖 に 関与す る臓器 の 機能 な どと密接 に
関連 して い る も の と考 え られ て い る ． 体重 減 少に 伴 う
副腎性 ア ン ド ロ ゲ ン 分泌動態 の 変化 に つ い て は ， A N
患者 に つ い て の 報告は 一 部 な さ れ て い る が ， 今日 な お
一 定 の見解は 得ら れ て い な い 乃
－ 11I
城
本研究で は ， A N患者お よ び S W L患者の 臨床所見
に つ い て は ， 体重減少と性機能の 面 か ら ， ま た ， 内分
泌環境 に つ い て は ， 性腺機能 の み な ら ず副腎皮質機能
と く に 副腎性 ア ン ド ロ ゲ ン の 動態面か ら検討し た ． さ
ら に ， A N患者と S W L患者の 内分泌環境 の 相違点や
体重減少時に お ける 副腎性ア ン ド ロ ゲ ン の 意義 に つ い
て 考究 し た ．
対象 お よ び方法
対象 は ， 1984年 4月 よ り1988年 3 月 ま で の 4 年間
に ， 金沢大学医学部附属病院産婦人科外来 を受診した
A N患者20例 と S W L患者21例 で あ る ． A Nは ， 厚生
省特定疾患 ． 中枢性摂食異常調査研究班く班長 ． 石川
中1 の 狭義 の 診断基準 一 中核群 一 に 一 致す る も の とし
た
12，
． S W L は
， 器 質的疾患 を認 めず， 美容 を目的とし
て意識的 に 食事制限を行 い ， 体重の 減少 に 伴 っ て 無月
経 を発症 し た も の と し た ． 無月経 の診断は無月経期間
が 3 ヶ月 以 上 持続 す る も の と し た ． な お ， 両群の内分
泌学的相違 に つ い て は ， 肥満 お よ び る い 痩 を認めず正
常月経周期を有す る 対照の 若年 女性 くc o ntr olyo u ng
fe m ales， CI12例 と比 較検討 した ．
工 ． 臨床所 見 の 検 討
A N お よ びS W L群 の 初経年齢 ， 無 月経発症年齢，
当科初診時の 年齢 ， 身長 ， 体 重 ． 同ブ ロ ー カ くBr oc aナ
指数 ， 発 症前体重 ． 同 Br o c a指数 ， 無月経発症時体
重 ． 同 Br o ca 指数 ， 当科受診時 ま で の最低体重 ． 同
Br o c a指数 ， 無月経 の 期間と程度 お よ び体 重減少量 ．
体重減少率 に つ い て 調査 し， 比較検討 した ．
な お ， 体重減少量 お よ び 体重減少率 は以下の 式で計
算 した ．
体重 減少量 二 発症前体重一無月経発症時体重
体重減少率 二 体重 減少量ノ発症前体重 XlOO
無月経の 程度 ， す な わ ち第 1 度無月経と第2度無月
経の判定 は ， プ ロ ゲ ス テ ロ ン 25m g ま た は 50m gくプロ
ル ト ン ， 日本 シ エ ー リ ン グ ， 大阪1 筋肉注射投与 によ
る消退出血 の 有無 に よ り行 っ た ．
工王 ． 内分 泌 学的検索
内分泌学的検索 は ， 黄体 化 ホ ル モ ン 放 出 ホ ル モ ン
く1uteinizing ho r m o n e－ rele a sing ho r m o n e， L H－R抑
負荷試験 と ， 各種血 中ホ ル モ ン 値 に つ い て行 っ た ． 各
種 血 中ホ ル モ ン測定 の た め の 採血 は ， A N及 び S W L
Stim ulating ho r m o n ei G H， grOWth ho r m on eニ L H， luteinlZlng ho r m o n eニ L H－ R H，1uteinizing
hor m o n e－ r ele asing horm oneニ P R L， pr Ola ctin3 S W L， Sim ple w eight lo ss related






































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































群では ， 当科初診時の 午前 9時 へ 10時 に 安静状態下に
て行っ た ． 対照 の C 群 で は ， 月経周期 の 第 2 へ 5 日目
に同様 に行 っ た ． 採血 後 ， 直ち に 血 清 を分離 し ， 測定
まで － 20
0
Cに て 凍結保存 した ．
1 ． L 軋 R f壬負荷試験
A N群17例 ， S W L群19例 に 対し て L H－ R H負荷試
験 を行 っ た ． L H－R H lOOJJgくL H．R H， 田辺 製薬 ， 大
阪J を静脈注射投与後
，
0 ， 15， 30， 60， 90， 12 0分に
採血 し， 血 中 L H お よ び FS H を測定 した ．
2 ． 血 中ホ ル モ ン の測定項目 お よび測定方法
血中ホ ル モ ン の 測定は ， 黄体化 ホ ル モ ン くL印 ， 卵
胞 刺 激 ホ ル モ ン くfollicle stim ulating ho r mone，
F S Hl， プ ロ ラ ク チ ン くprola ctin， P Rり ， 成長 ホ ル モ ン
くgr o wth ho r m o n e， G HJ， 甲 状 腺 刺 激 ホ ル モ ン
くthyr oidstim ulating ho r m o ne， T S印 ， エ ス ト ロ ン
くestro n e， E．I， エ ス トラ ジオ ー ル くe str adiol， E2l， テ ス
ト ス テ ロ ン くte sto ste r o n e， TI， ア ン ド ロ ス テ ン ジオ ン
くa ndr o ste nedione ， A DI， D H A， D H A－S， コ ル ナ ゾ ー ル
くC O rtisol， C O Ll に つ い て行 っ た ．
L H， F S H， P R L は， そ れ ぞれ L H キッ ト r第一 J，
FS H キッ ト r第 一 J， P R L キッ ト r 第一 J く第 一 ラ ジ
オ ア イ ソ ト ー プ研究所 ． 東京I を 用 い 測 定 し た ． G H
は フ ァ ル マ シ ア H G Hリ ア く塩 野 義製薬 ， 大 阪I，
T S H は A bチ ュ ー ブ TS H
－t
栄肝 ， く栄研化学， 東
京I に て 測定 した ．
E2 お よ び T は， CISキ ッ トくミ ドリ 十字 ， 大阪いこ
て測定 し た ． E． は ， ジ ュ テ ル エ ー テル 抽 出後 ， セ フ ァ
デ ッ ク ス L H－2 0くべ ン ゼ ン ニ メ タ ノ ー ル ニ 9 こ り に て
分離の の ち ラ ジ オイ ム ノ ア ッ セ イ 法 で 測 定 し た ． A D
お よ び D 王1 A は， ジ エ チ ル エ ー テ ル 抽 出後 ， セ フ ァ
デ ッ ク ス L 廿20ト キサ ン ニ ベ ン ゼ ン ニ メ タ ノ ー ル ニ
8こ1 二り に て そ れ ぞ れ の 分画 を回 収し ， それ ぞ れ ラ ジ
オ イ ム ノ ア ッ セ イ 法 に て 測 定 し た ． D H A－S は
D P C－D H A－S キッ ト くDiagn o stic Pr odu ct Co rpo r a－
tio n， Lo sAngele s， U．S．A ．l， C O L はス パ ッ ク コ ル ナ
ゾ ー ル キ ッ ト く第 一 ラ ジ オ アイ ソ ト ー プ研 究所 ， 東
京I に て 測定 した ．
m
． 臨床所 見 と血 中ホ ル モ ン値 の 相関関係
工 お よ びIl よ り得 られ た 結果を も とに ， 臨床所見の





工I の 範 異 に つ い て の 統 計 学的 処 理 は
Stude nt t一検定お よ び x2一検定 に よ り 行 っ た ．
成 績
工 ． 臨床所見の 検討く表1 ， 図 1ナ
1 ． 初経年齢
初経発来 の 平均年齢 は ， A N 群 で 12， 3士 1 ． 3
くMe a n士S Dナ歳 ， S W L群で は12．6 士1． 0歳 で あ り ，
328
C 群 の11 ．9 士0．6歳 と 比 べ て 有意 の 羞 は 認 め られ な
か っ た く表 り ．
2 ， 無月経発症年齢
無月経 の 発症年齢 は ， A N群で 平均16．3士 1 ．8歳 で
あり ， そ のう ち18歳以 下が20例中18例 く90％ン で あ っ
た ． 一 方 ， S W L群で は平均18． 5士 2．4歳 で ， 18歳以下
は21例13例 く62％I であっ た ． A N群 で は ， S W L群 に
城
比 べ 無月経発症年齢 の 低 い 傾向が見 ら れ た く表 り ．
3 ． 無月経 の 期間お よ び程度
無月経期間は ， A N群 で は 平均2．9士2 ．9年 ， S WL
群 で は2．6士2．7年で あり ， 両群 の 間に 有意の 差 はみら
れ な か っ た ． 受診時の 無月経 の程度は ， A N群 では第
1度無月経が 5例く25％ナ， 第 2度無月経が15例 く75％1
で あ り ， S W L群の それ ぞれ 6例 く29％I， 15例 く71％ラ
Fig． 1． Cha nges of Br o c a
，
s inde x thr o ughthe o n s et of a m e n or rhe ain patie nts
with a n o r e xia n er vo saくA NJ a nd tho se with sim ple w eight lo ss related
a m e n o rrhe a くS W LJ． Br oke n lin e c o n n e cting ope n cir cles a nd s olid lin e
c o ne cting closed circle sindic ate the c o u rs e s of indi vi du al v alu e sin the lst
grade a nd in the 2nd gr ade a m e n o rrheic patients， r e Spe Ctiv ely． T he shaded
a rea s r epre s e nt the r a nge of l OO 士10％in Br o c a
，
sindex－
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と比べ て ， そ の 頻度 に 有意の差 は み られ な か っ た 俵 士6．1kg， S W L群 で 51AjI5．8 kg であり ， 今回 の C 群
1I． の平 均 体重51．0士4．3kg と比 べ て有意の 差 は認 めら れ
4 － 体重 と無月経 な か っ た ． ま た
，
Br o c a指数 の 平均値 は ， A N 群 ，
無月経が発症す る 以 前の 平均体重 は ， A N群で 49－O S W L群 ， C 群 で そ れ ぞ れ8 5． 8 士8． 0％ ， 93 ．0士
A N
0 1 5 3 0 60 9 0 1 2 0 0 1 5 3 0 6 0 90 1 20
Tim eくminla触rin5ectio n
SW L
llm eくm叫 afterjnjectio n
0 15 30 6 0 9 0 120 0 1 5 30 60 9 0 12 0
1lm eくminlafterinjection Tim eくm 叫 afterinjectio n
Fig． 2． Cha nge s of s e r u mluteinizing ho r m o n eくL印 a nd follicle stim ulating
ho r m o n eくF S Hlle v elsin re spo n seto intra v e n o u sly administe r ed L H－r ele a sing
ho r m o n eくL H－R Hニ 100FL gIin patients with a n o re xia n e rv o s aくA Nl a nd tho s e
With sim ple w eight lo ss related a m e norrhe a くS Wい ． Blo od s a mple s w er e
COlle cted atO， 15， 30， 60， 90， a nd 120min ute s afte rL H－R H inje ction． Br oke n
lin e c o n n e cting open cir cle s a nd solid lin e c o n n e cting clo s ed cir clesindicatethe
C O u rSe Of individu alv alu e sin the lst gr ade a nd in the 2nd gr ade a m e n o r rheic
patie nts， re Spe Ctiv ely． T he shaded a re a s rep e se nt the n o r m al r a nge of se r u m
L Ha nd FS H lev els．
330
11．0％ ， 89．6 士10．2％で あ り ， 各群 の 間に 有意 の 差 は
認 め られ な か っ たく表 1卜 し か し ， 発 症前の Br o c a指
数は ， A N群 で は正 常域 に あ っ た も の 5 例 く25％う，
90％ 以下 の もの 15例 く75％I， S W L群 で は正 常域1 1例
く52％I， 90％ 以 下 9 例 く43％I で あ り ， A N 群 で は
S W L群 に 比 べ て低 い もの の 多 い 傾 向 が み ら れ た く図
11．
無月 経発症時 の 体 重 は ， A N 群 で 40． 3士8 ． O kg，
S W L群 で 41 ．5士5．6kg で あ り ， 両群 の 間に 有意 の 差
は認め ら れ な か っ た ． Br o c a指数 の 平均 は ， それ ぞれ
70．4 士12．6％， 74 ．1 士10 ．2％で あ っ た ． し か し ， A N
群で は S W L群 に 比 べ て Br o c a指数 の 著明 に 低下 す
る例が 多く み られ た ． 無月経発症時 の 体重減少量 お よ
び体重 減少率の 平均値は ， A N群 で8．8士5．6kg， 18JO
土12．0％ で あ り ， S W L群 の10．2 士5．3kg， 1 9．7士
9．5％と比 べ て 有意の 差 は み ら れ な か っ た く表 1 ． 図
11． しか し ， A N群 で は無月経発症後も体重減少が進
行し ， 体重減少率は ， 発症直後 に 当科 を受診 した 1例
を除き ， い ずれ も20％以 上 を 示 し た ． こ れ に 対 し ，
S W L群で は 無月経発症後 の体重減少の 程度 は A N群
ほ ど著明で なか っ た く図1ト
城
な お ， 当科受診ま で の 最低体重 お よ び Br o c a指数
は ， A N群 で は33．9 士7．Okg ， 59．6士 11． 1％ ， S W L群
で は38．3士4 ．4 kg ， 69．6士 8．0％で あ り ， そ の 低下は
AN 群 に お い て著明 で あ っ た く表 い ．
当科受診検査時の体重 お よ び Br o c a指 数は ， A N
群 で は平均42．2士9．Okg， 73．7士13．0％ ， S W L群で は
40．9士5 ．2kg， 73．8士9． 6％で あ り ， C 群 の51■0士4．3
kg， 89．6士10．2％に 比 べ て ， 両群と も に 有意に 低下し
て い た くpく0．051． し か し ， A N，S W L両群の 間に 有意
の 差 は み ら れ な か っ た く表 1ト な お ， 無月経の 程度別
で は
，
A N群第 1度無月経の 平均体重 は48．1士8．8kg，
平均 Br o c a指数 は81 ．7士15．0％ ， 同群 第 2 度無月経
で は40．2士8 ．1kg ， 71．0 士11．0％ ， S W L群第 1度無月
経 で は42．9士 5．9kg， 79．3 士9．0％， 同第2程度無月経
で は40．1 士4 ．6kg， 71 ．6 士8．9％で あ り ， 平均体重に お
い て ， A N群 第1度無月経例 が A N群第2度無月経例
お よ び S W L群第 2度無月経例に 比 し有意に 高 かっ た
くpく0．051． し か し ， Br o ca指数の 各平均値 に は有意の
差 は認 め られ なか っ た く表 り ．
H ． 内分 泌 学的 検索
1 ． L H－R H 負荷試験 く図2I
Table 2． M ea n con c wtr ation 8 a nd r atio8 0fBe ru mhor m o ne 8in contr olyou ng fen ale8， 8nd inpatients wi than O reXia
n erv oB a 8nd thoBewi t hBimplew eightlo 88 relateda m e n o rrhe a


















L 托 くmm仇山1 11．0 士 4．0 くn 三1 2I 8．5 士 1．5 くn こ2 0I く
■り 4，6 士 0．5轟 くnニ2 1J
FSH くmnガmll 9．7 士 1．6 くn ニ1 2I 8．5 士 1．2 くn ニ 2 0I くN S1 6 ユ 士 0．8
書 くn三こ2 1
P RL く喝 血1 13．4 士 0．9 くn ニ1 21 10．6 士 0．針 くn 三 1引 くり 8．3 士 0．7
書 くnこ 1別
T Sヱ くダか山I 1．3 土 0．2 くn声1三之I 2．1 土 0．1
書 くn ニ1引 くN S1 2．1 士 0．3
轟 くn ニ1即
G H くn釘mlI 乱2 士 1．6 くn声1 21 4．1 土 0．8 くn ニ1 81 くN SI 4．2 士 0．6 くn 芦1の
El くp釘ml 3 0．3 土 5．3 くn三 三 7I 仏 0 士 7 ユ くn ギ1 1 くN Sl ．5 4．3 士 7．9書 くn 三言10I
E2 くp釘ml 25．8 士 5．0 くn芦1 21 27，5 士 4．8 くnニニ1引 くN即 22．0 士 2．7 くn
ニ171
で くn〆mlI 0．4 1 士 0． 7 くn 芦1 21 0．4 5 土 0． 5 くn こ1引 くN Sl O．5 5 士 0． 7 くn ニ161
A D く頑 山I 1．1 2 士 0 ユ2くn 苫1 2I O．5 3 士 0． 7叫 くn 冨冨141 く
疇り 1．02 士 0．1 9 くn ニ12ン
C OL くだg旭1 11．8 士 1．2 くn ニ1 21 19．1 士 1．6
抽 くn ニ1 61 くN SI 18．2 士 1．7
H こ くn ニ1 7I
D壬A くn釘mlI 4．46士 0．5 0 くn 三1 2I l．4 4士 0．41轟轟 くn ニ1の くNS1 2．3 9 士 0．5 2
川 くn ニ12う
D H A－S く抑かm 2 飢．3 士2 5 ユ くnこ1 2I 弘 4 士10．1
書 轟 く加 三1 4I く轟J 88．6 土17． 針轟 くn芦121
1JiノFSH 1．0 4 士 0．3 2 くn ニ1 2I l．11 土 0 ユ7 くn ニ 20I くN Sl O．9 2士 0 ユ4 くn ニ2 1I
D H AノC O L 0．4 3士 0．0 5 くn ニ1 2I O．0 9 士 0． 3． ． くn ニ1引 くNSl O．1 6 士 0． 鵬
■轟 くn ご1 21
D H A．甜 COL 20．3 士 2．8 くn こ1 21 3．4 士 0．9
＋． くn ニ1引 くN S1 6．6 士 1．9
書 ． くn ニ1 2う
D H A－SノD E A 5 9．7 士1 3．5 くn ニ1 21 53．7 土 9．6 くn ニ131 くN S1 44．9 士 6．3 くn三12I
00 I壬A 0．2 7士 0．0 3 くn ニ1 2I O．6 9 士 0．1 5
－－ くn 三1 4I くN Sl O．8 8士 0．32． くn ニさ1 2I
珊 H A 0 ユ0土 0．0 2 くn 芝1 2I O．7 4士 0．1 5
． くn 芸1引 くNSI O．6 0 士 0． 加 ． くnニ1 61
M 0．47士 0 ユ4 くnニ1 21 1．1 1士 0．2 2
． くn ニ1 4I く．I O．6 6土 0．08 くnニ 12I
E u A D 0．掴 士 0．01 くn 竺1 2I O．1 4 土 0． 4． くn 三辻OI くNSl O．0 7 士 0． 1 くn 志 郎
E a T 0．08土 0．02 くn ニ1 2I O．0 8士 0．0 2 くn 三1引 くNSI O．0 5士 0．0 1
轟 くnこ 旭




， pく0．01． M ark8く り aLd
く叫Iexpre 88t hepre8e n Ce OfBigniRca ntdi飽 ren ce， andくNSle xpr es8 n O Si匹i 丘ca
ntdi血r en ce on co mpari8ion bctw cen
FO qpAN md SW L
体重減少性無月経症患者の 内分泌学的検討
A N群17例 に お け る L H－R H負荷試験 の反 応 パ タ ー
ンを分析す る と ， L 王iで は 9例く53％ナ が正 常 反応型 ，
8例く47％りま低反応型 ま た は無反 応 型 を 示 し ， FS H
で4例く24％I が正 常反 応型 ， 7例 く41％I が遅延 反 応
軋 6例く35％I が低反応型 を示 した ． S W L群19例 に
おい て は ， L H で は13例 く68％1 が 正 常 反 応型 ， 1 例
く5％Iが過剰反応型 ， 5例 く26％Iが低反応型 ま た は 無
反応型 ， FS H で は 6例 く32％ナ が 正 常反応型 ， 4例
く21％I型が過剰反応型 ， 5例く26％1が遅延 反 応型 ， 4
例く21％1が低反応型 を示 した ． A N群 で は S W L群 に
比 べ て低反応型 が 多く み ら れた が ， 両群 の 反応パ タ ー
ンに は有意の 差は み ら れ な か っ た ． ま た ， L H－ R H 負
荷試験の反応パ タ ー ン と体重減少率お よ び 無月経期間
との 間に も 密接な相関は認 め られ な か っ た ．
2 ． 血中下垂体 ホ ル モ ン値 く表 2 ， 図 31
血中 L H 値 は ， A N 群 で は 8． 6 士1． 5ml Ulml
くMe an士S EMl， S WL 群で は 4 ．6士 0． 5ml Uノml で あ
り ． C 群 の 11．0士4 ．OmlUlml に 比 べ て ， A N群で は
低値傾向 ， S W L群 で は 有意 に 低下 し て い た くpく
0．05L FS H値 は ， A N 群 で は 8．5士 1 ．2mlUJ
I
ml，
SW L群 で は 6．1 士0．8mlUlml と， C 群 の 9． 7士 1 ． 6
mlUlml に 比 べ て ， S W L群 に おい て有意 に 低下 し て
い たくpく0．0乳
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P R L値 に お い て は ， C 群 の 13．4士0． 9ngJ
，
ml に 対
し ， A N群で は 10．6士0．8ngノml， S W L群で は 8． 3士
0．7nglml と両群 とも C 群 に 比 し有意 に 低下 して い た
くpく0．05J． TSH 値 は ， C 群 の 1 ．28 士0．18JLgノml に
対し ， A N群で は 2．0 7士0 ． 14JL glml， S W L群 で は
2．09士0．25JL gノml と， A N， S W L両群 に おい て C 群
と 比 べ 有意 に 上 昇 し て い た くpく 0．05J． G H 値 は ，
A N群 で は 4 ．09 士0．8 0nglml， S W L群 で は4 ．2 0 士
0．63nglml と， C 群の3． 17 士1 ．64nglmlに 比 べ て ， 両
群と も高値傾向を示 した が ， 有意の 差 はみ ら れ な か っ
た ．
3 ． 血 中ス テ ロ イ ド値く表 2 ， 図 射
El 値 は ， A N群 で は 45．0士 7 ． 1p glmlくM e a n土
S E Ml， S W L群で は 54．3士7．9p glml で あ り， 対照 の
月経期C群 の 30．3 士5．3P gJml と比 べ て ， S W L群 で
有意の 高値 を示 し て い た くpく0 ．05J． E2値 は， A N群 で
は2 7－5士4．8p glml， SW L群 で は22．0士2．7p glml と
共 に低値 で あ っ たが ． 対照の 月経期C 群の 25．8 士5．O
p gノml と比 べ て有意の 差は認 め られ なか っ た ．
T 値 は ， A N群 で は 0．45士0．05nglml， S W L群 で
は0．55士0 ．07nglml と， A N群 に 比 し S W L群で 高値
傾向 を認め た も の の ， C 群の 0，4 1 士0．07ngノml と 比べ
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Fig． 3． Seru m pituita ry ho r m o n e c o n c entratio n sin c o ntr ol yo u ng fem ales くCl， in patie nts with
ahor e xia n e rvO S aくA Nl， a nd in tho se with simple w eight lo s s r elated a m en o rrhea くSW い． Ea ch




， pく0．01． Nu mbe rsin c olu m n a nd
pa renthe sisindic ate the n u mbe r of sam ple s exa min ed．
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は ， A N群 で は 0．53士0 ．0 7nglml と ， S W L群 の
1．02 土0．19ngノml や C群の 1．12 士0．19mglml と比べ
て
． 有意 に 低下 して い たが くpく0．05l，S W L群 と C 群
との 間に は有意 の差 は認め られ な か っ た ■
C O L値 は ， A N群 で は19．1士l．6JL gldl， S W L群 で
は18．2 士1．7JL gldl と， C 群の 11．8士1－2JL gldlに 比
べ て ， 両群と も有意 に 上昇 して い た くpく0．01．
D H A値 は ， AN 群で は 1．44 士0．41nglml， S W L群
で は 2．39 士0．52ngJml と， C 群 の 4．46士0． 50nglml
に 比 べ て ， 両群と も有意 に 低下 して い た くpく 0■ 01卜
しか し， A N群 と S W L群 と の 間に は有意 の差 は認 め
な か っ た ． D H A－S 値は ， A N群 で は 54．4士10．1JL gJ
，
dl， SW L群 で は88．6 士17．8JLgldl と， C 群 の22 1．3土
25．1ノJ gノ劇 に 比 べ て ， 両群と も 著明 に 低下 し て い た
くpく0．01 ． ま た ， AN 群 と S W L群の 間に も 有意の 善
が認 め られ た くpく0．051．
4 ． 各種血中ス テ ロ イ ド比 の 検討く表 2ナ
D H AIC O L は， C 群の0．43士0．05に 対 して ， A N群
で は0．09士0．0 3， SW L群 で は0．1 6士 0． 04で あ り ，
A N， S W L両群と も C 群 に 比 し有意 に 低下 し て い た
くpく0．01l． D H A－SIC O い ま， C群 の20．3士2■8に 対 し
て ， A N群で は3．4 士0．9， SW L群 で は6．6士1．9 と， 両
群 とも C 群 に 比 べ 有意 に 低下 して い た くpく0．01． し
か し ， A N群 と S W L群と の 間 に は 有意の差 は認め ら
れ なか っ た ．
D H A－SID H A は， A N群で は53．7 士9．6， S W L群
で は44．9 士6．3， C 群 は59．7 士13．5で あ り ， 各群 の 間
慧烹だh．． 1 1l
GI td■ 8l
t 爪 t れQ什 山一t
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に は 有意 の 差 は 認 め ら れ な か っ た ． A DノD H A は，
A N 群で は0．69士 0．15， S W L群で は0．88士 0 ．32， C
群 で は0．27 士0． 3 で あっ た ． 両群 と も C 群 に比 し， そ
れ ぞ れ 有意 に 上 昇 し て い た が くpく 0．01， pく0．051，
A N群 と S W L群 との 間 に は 差は 認め ら れ な か っ た ．
TID H Aは ， C 群の0．10士 0．02に 対 して ， A N群では
0．74 士0．15， S W L群 で は0．60 士0．20 と， A N，S W Lの
両群 と も 有意 に 上 昇 し て い た くpく0，0 51． し か し ，
A N群 と SW L群 の 間に は有意 の 差 を認 め なか っ た ．
E 21T は， A N群 で は0．08 士0． 2 と， C 群の0．08 士
0．02に 比 べ て 有意差を認め な か っ たが ， S W L群で は
0．05 士0． 1 であり
，
C 群 に 比 べ て有意 に 低下 して い た
くpく0．051． し か し， A N群 と S W L群 と の 間に は有意
の 差 は 認 め な か っ た ． な お ， TIA D お よ びE．1A D
は ， A N群に お い て C 群 に 比 し有意 に 上 昇 して い た■
III
．
血 中 ホ ル モ ン 値 と臨床所見 と の 相関関係く表3，
図3 ， り
A N群 お よ び S W L群の体重 ． Br o c a指数や 無月経
の 程度 ． 期間な どの 臨床項目 と血 中各 ホ ル モ ン値と の
関係 に つ い て検討 した ．
C 群 で は 体重が 46．0へ 58 ．Okg， Br o c a指数が78．3へ
112．5％ で あ り ， 採血検査時 の体重お よ び Br o c a指数
と各血 中ホ ル モ ン 値 との 間に は 有意の 相関は み られな
か っ た ． し か し
，
AN 群 に お い て は G H と負， T S H
お よ び A D と 正， S W L群 に お い て は L H お よ び
E2 と正 の そ れ ぞ れ 有意の相関が認 め ら れ たくpく0－05，
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で E2， A D， T， E．， F SH， SW L群 で E2， A D， T， El，
L H が低値 ， ま た S W L群で G H が高値 を示 す傾向が
みられ た く表 3ト な お ， 痩せ と ホ ル モ ン 値 と の関係 を
みるた め ， A N， S W L両群合 わせ て 検討 した と こ ろ ，
体重と E．， A D， T S H と正， GH と 負， Bro c a指数で
は E．， E2， A D， T， T S H と正， GH と 負の そ れ ぞ れ有
意の相関が認 め られ た くpく0．0引．
血 中ホル モ ン 値 と無月経の程度と の 関係に つ い て検
討した と こ ろ ， 第 2度無月経症例 で は 第 1度無月経症
例に比 べ て ， A N群 で L H， FSH， D H A－S が低 値 ，
P R Lが 高値 ， S W L群で L H， FS Hが 低値 を示 しくpく
0，05， pく0．01， ま た ． 両群に お い て E2， E．
．
が低値 ，
G E が高値 を示 す傾向が み ら れ た く図3 ， 41．
考 察
痩せ や肥満な どの体 重 異常に よ り続発性無月経が発
症する こ と は古く か らよ く知 ら れ て い た が ， 近年 ， 体
重減少に よ る無月経症 が 若 年女性 に お い て増加 し つ つ
あり新た な注目 を浴び て い る ． 若年 女性 に お け る痩せ
と月経異常 の 関係 に つ い て は， 望月 ら
13，の 報告に よ れ
ば， この 年代の 比 体重 よ りみ た痩 せ の 頻度 は ， 15歳 で
24乳 16歳 で21．9％ ， 17へ 21歳 で10％前後と か な り 見
られるも の の ， 月経異常の 頻度は標準体 重群 と比 べ て
有意の 差が な か っ た と し て い る ． こ の こ と は 恒常的な
痩せ傾向が月経異常 と関連 して い る の で は な く ． 何 等
かの 原因や 動機 で 急激 な体重減少が生 じた 場合に 無月
経が生ずる も の と考 え ら れ る ． と く に10歳代後半の 若
年女性 は ， 精神 的 に も 肉体的 に も不安定 な状況 に あ
り ， 周囲の 環境 の 変化や社会風潮 の影響 を受 け や す
く ， し ば し ば節食や拒食な どの 異常 な食行動 を取 り体
重 を減少 させ る こ とが あ る ． こ の よう な 急激 な体重減
少 に よ っ て 無 月経 を発症 す る 疾患 と し て A N と
S W L が よ く知 ら れ て い る が ． 松本 ら
1里こよれ ば ， 18歳
以下の 続発性無月経患者の う ち ， A N は2．9％， S W L
は24．6％を 占め て き てお り ， 思 春期の 月経異常 の な か
で 無視 で き な い 存在 と な っ て き て い る ．
A Nの 存在 は 古く か ら特異な食行動 を伴う こ と で知
られ て い た が ， 1868年に Gull は本症 を ヒ ス テ リ ー 性
消化不 良くapepsia hyste ric aナ と命名 した が ， そ の 後
1873年 に は神経性食思不振症 ある い は神経性食欲不振
症くa n o r e xia n e rv O S alと 命名 し報告 した ． 本症 は ， 精
神的原因 に よ り摂食行動に 異常 をき た し高度 の る い 痩
と無月経 を伴う疾患 とさ れ ， 本邦 で は 昭和52 年く1977
年I か ら厚生省特定疾患 ． 視床下部下垂体機能障害調
査研究班 の 研究題目 と して取 り上 げら れ て い る ． 現 在
我が 国で は ， 本症 の 診断基準 と し て厚生省研究班 の も
の
12I
が 広く用 い ら れ て い るが ， そ れ に よれ ば 狭義の 本
症 仲核群Iは ， 用標準体重の － 20％以 上 の 痩せ ， く2Iあ
る 時期に 始 ま り 3 ヶ月以 上 の 持続 ， く3ほ0歳以 下 ， く41女
性， は1無月経 ，く6さ食行動の 以 上 く不食 ， 多食 ， 隠れ 食い
な ど1，く7I体重に 対す る歪 ん だ考 えく痩せ願望L 略偏 動
性の 冗進， 伯1病識が 乏 しい ， く101除外規定と し て痩せ を
き た す 器質的疾患や精神分裂病 ． 欝病 ． 単 なる 心因反
応が な い も の と さ れ て い る ．
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山 方， S W L は， 本人 の 意志 に よ る美容上 の 理 由 に
よ っ て自発的 な減食 を行い ， 体重減少 と と も に 無月経
を生ずる も の であ る ． 広義の A N は， 既述 の 診断基準
揖 ， く21， く川 を 満た す も の で あ る が ， こ れ に 従 え ば
S W L の多く は こ れ に 包括 さ れ る ． 実 際 に AN と
S W Lを原医い誘因と は無関係に 体重減少 に 伴 う 無月
経 と して 同 じ症候群 と し て 扱 う 考 え方21 も あ る が ，
A N に お い て は ， 病前性格 と して 明朗活発 ， 凡 帳面 ，
強情 ， 潔癖な どの 特徴 を有 し， 成長過程 に お け る依存
性 の 発達障害が み られ1
5l
， 精神的素因 が発症 に 関与 し
て い る も の と考 え られ て い る ． ま た ， 拒食 の み な らず
過食 を含 め た食行動の異常や ， 強度 の る い 痩 や無月経
に も か か わ ら ず病識が乏 し く ， 周 囲の 対人関係 に も歪
み を認め ら れ る な ど独特の精神症状 を有 す る も の が 多
い ． こ れ に 対 し ， S W L で は， 精神 的な異常 は殆 ど認 め
られ ず ， 無月経 を主訴 と し て 自発的に 受診 し ， 体重の
減少 を指摘さ れ る と比 較的早期に 体重 を回復さ せ る 症
例が多くみ られ る ． 無月経 に 関 して も ， A Nで は他の
精神症状 と並 んだ 症状 の ひ と つ で あ り ， 体重 減少 に よ
る 二 次的障害 と とも に 精神的要因 を背景 とし た 一 次的
な視床下部障害 が含 ま れ て い る 可能性 があ る の に 対
し12I鳩 ， S W L で は唯 一 の 症状で あ り ， 体重減少 に よ る
二次 的な視床下部障害 に よ る と 考 え ら れ る 症例 が多
い ． した が っ て ， A N とS W L と の間 に は ， 臨床像 に お
い て 種々 の共通点が認 め られ る も の の ， 一 般 的に は異
な る疾患と して 取り扱 われ て お り17卜 劫1， 今 回 の研究 で
も A Nと S W Lを 一 応区別 して ， そ の 臨床像 と内分泌
動態 に つ い て 検討 した ．
表 1 に 示 す ご と く ， 初 経 年齢 に お い て は ， A N，
S W l両群 と も 対照の C 群と 比較 し て差異 は な く ， 異




A Nが S W Lに 比 べ て や や 低年齢で
あっ た ． これ は ， A Nが 思春期 に 好発す る の に 対 し，
SW Lは 思春期後半 か ら性成熟期 に 入 り ， 容 姿 の 美 し
さ を求め る年齢層 に 多 く発症す る た め と考 え ら れ た ．
なお ， 無月経 の程度 は ， 両群 と も約70％が第 2度無月
経 で あ り， 他 の 報告と ほ ぼ 同様 で あ っ た
19卜 21I
． 無 月経
発症前の体重や Br o c a指数 に 関 して は両群 と も C 群
と比 べ て有意の 差は な い も の の ， 図 1に 示 す ごと く ，
A N で は Broc a指数が90％以下 の 症例が S W L よ り
も 多く み ら れ ， A N で は発症前 より 痩せ 傾向の あ る こ
と が う か が われ た ． こ れ に は ， A N に お け る病前性格
や家庭環境 が影響 して い る も の と考 え られ た ． 無月経
発症時の体重に は ， 両群の 間で は有意 の差 は な く ， い
ずれ も Bro c a指数 で約70％ まで 低下 した と き に 相 当
して い た ． ま た ， 無月経発症時 の 体重減少量 ， 減少率
城
に お い て も ， 両群 間 に 有意の 差 は認 め ら れ な か っ た
が ， A N で は 無月経発症後間も な い 1例を 除き ， 体重
減少 が進行 し ， 体重減少率 は20％以 上 を示 し てい た．
これ は ， S W L が体重 減少を指摘 され る と比 較的早期
に 体重の 回復 に 努 め る の に 対 し ， A N に お い て は食行
動の 異常が容易に 改善 さ れ ず体重 の増加 に 強固に 抵抗
す る た め と 考 え られ る ． 本研究 の A N お よび S W L症
例 で は ， ほ とん どが体重減少率15旬 20％ ， 体 重減少量
5kg以 上 と な る と無月経が発症 し て い たが ， こ れは諸
家 の 報告1 嘲 と ほ ぼ 一 致 す る も の で あ っ た ． な お ，
A Nの 3例く15％1，S WL の 4例く19％Jは比 較的軽微な
体重減少 で無月経 を発症 して い た が ， こ の う ち発症前
よ り Br o c a指数 で90％以下 の 痩 せ傾向に あ っ た 症例
が A N で 2例 ， S W L で 2例認め ら れ た ． こ の こ とか
ら発症前よ り痩せ 傾向に ある症例 で は ， ご く僅か な体
重減少で も無月経 の 発症 しや す い こ と が示 唆され た．
以 上 ， A N とSW Lの 臨床像 に お い て は ， 体重減少
の程度 ， 無月経発症時 の体重 な ど両群 で ほ ぼ同 じで
あ っ た が ， A N で は S W Lに 対 して発症前よ り痩せ傾
向が認 め られ ， 無月経の 発症年齢が低く ， 無月経発症
後 も体重減少が続き る い 痩が 著明と な る 症例が多か っ
た ． こ れ ら は
，
A N の 精神的素因や精神症状 に起因す
る も の と考 え られ ， 予 後の 点 も 含め て S WL と は区別
し て取 り扱 う べ き と考 え られ た ．
体重減少 に よ る無月経 の発症 は ， 一 般 に 低栄養 ． 体
重 減少に 伴 う代謝異常 か ら生 じ た 二 次 的な視床下部 ．
下垂体機能異常 が原因と さ れ て い る ． しか し ， 体重減
少が著明 で な い 症例
41 や 体重 が 回復 して も な か な か月
経 が 回 復 しな い 症 例が 多く み ら れ る こ と か ら
17 ト 2－I
， 精
神的あ る い は 心 理 的な 原因を背景 と した 一 次的な視床
下部 ． 下垂 体機能障害も含ま れ て い る と 考 えられ る．
食欲 を調節 す る 摂食中枢 は外側視床下部 ， 飽 満 摘
腹ナ中枢 は視床下部内側核 に あ り ， こ の 相互 調節機能
に は血糖 を は じ めと す る 代謝物質や大脳皮質か らの刺
激が 密接 に 関与 し て い る ． 拒食 と い う 食 行動 の 異常
は ， こ れ ら食欲 に 関 す る 中枢の 相互 調節機能の 異常に
起因す る も の と考 え ら れ ， 種々 の 脳 内ア ミ ン や ペ プチ
ド の 関与 に つ い て検討 さ れ て い るが ， い ま だ に その 原
因は 明ら か と な っ て い な い ． こ の よ う な視床下部の機
能異常が ， L ローR Hの 分泌 不 全 を引 き起 こ し， 下 垂体
か ら の L H分泌 を低下さ せ て い る と 考 え られ て いる －
こ の こ と は ， A N患者の24時間血中 L H ■ベ タ
ー ン で拍
動性分泌が消失 して お り ， こ れ が体 重 の 回復 と共に出
現 し て く る こ と や 23，， A N， S W L患者 で 体重 回復後も
性機能の 回 復が ない 症例 に ， L 甘 R Hを反復投与する
こ と に よ っ て L H の分泌が 回 復 して く る こ と
2畑21から
体重減少性無月経症患者の 内分 泌学的検討
もう かが える ．
今回の 研 究に よ っ て得 られ た内分泌検査所見 に つ い
て検討す る と ． まず L H． R H負荷試験で は ， 図2 に 示
す ごとく ， A N， S W L両群に お い て L H， F S Hの 低反
応パ タ ー ン が 多く み ら れ た ． 両群の 反応パ タ 山 ン に 有
意の菱 はみ ら れ な か っ た が ， A N で は L H の低 反応型
が47％． FS Hの 低反応塾 が3 5％に み ら れ ， S W Lの
L H低反応型26％， F S H低反応型21％ に 比 べ て 低反
応型 を示 す 症例 が多か っ た ． また ， 体重 減少の 程度 と
反応パ タ ー ン と の 間に は明 らか な 関連性 を認め な か っ
た ． 諸家の 報告で は ， L H－R H 負荷試験 に お い て L H
の 低反応 を認め る も の も 多い が 別 捌 ， FS Hの 反 応も低
下して い る と い う報告21Iもあ り ， 一 般 に A N お よ び
S W Lで は L H－R Hに 対 する ゴ ナ ド ト ロ ピ ン の 反応性
は低下 して い る も の と考 え られ て い る ． しか し， 体重
の回復 に よ り ゴ ナ ド トロ ピ ン の 反応性が改善 した り ，
LH－R ヨこの反復投与に よ っ て反 応性が 改善 す る こ と21I
などか らみ て ， 視床下部 の 機能障害 に も と づ く 二 次 的
なも の と考え ら れ て い る ．
血中下垂体 ホ ル モ ン 値 は ， 表 2 お よ び図3 に 示 す ご
とく で あ っ た が ， ゴ ナ ド ト ロ ピン で は ， A Nで L H値
が低値 を示 し， S W L では L H， F S Hと も に 有 意に 低
下してい た ． こ れ は従来 の 報告 に よ る 血 中ゴ ナ ド ト ロ
ピン基礎値 で の L H の 低値， F S Hの 低値 ま た は正 常
値17ト 21Iと ほ ぼ 一 致す るも の で あっ た ． 痩せ に よ る無月
経症例で は ， ゴ ナ ド ト ロ ピ ン の う ち L Hの 分泌 不全 が
よ り著明と な る と さ れ て お り ， こ れ は 下 垂 体前葉 の
L H分泌細胞 が FS H分泌細胞よ り も 体重減少に 敏感
で， よ り影 響を受 けや す い た めと 考 えら れ て い る ． し
かし， そ の 詳細 はい まだ に 不明 な点が 多 い ， P R Lに 関
しては ， A N， S W L両群と も に 有意 に 低下 し て い た ．
こ れ は 基礎値 に は変化 を認 め な い と い う 従 来 の報
告1側 に や や 反 す る も の で あ るが ， T S 日放出ホ ル モ ン
負荷試験tthyr otr opin r ele a singho r m o n et st125や イ
ンシ ュ リ ン 負荷試験26Jに お い て P R Lの 反 応性が低下
して い る と の 報 告も あ り ， 今回 の 結果 は 何等か の 視床
下部 ． 下 垂 体機能 の 低下 を反 映 して い る も の と 考え ら
れた ． T S Hで は
，
A N， S W L とも C 群 に比 べ る と有
意の上昇が 認め ら れ た が
， 全例 が 正 常値 の 範囲内 に
あ っ た ． A N お よ び S W Lで は ， 血 中 T S H， テ ロ キ
シ ン
， 遊離チ ロ キ シ ン の 変化 は認め な い が ， トリ ヨ ー
ドチ ロ ニ ン の 低下 ， リ バ ー ス ト リ ヨ ー ドテ ロ ニ ン の 上
昇がみ られ る と報告さ れ て い る1 瑚 ． 本論 文 で は こ れ
ら
．
のデ ー タ は 示 さ なか っ たが ， 著者も 今回 同時に 測定
した血中 トリ ヨ ー ド チ ロ ニ ン 濃度に お い て ， そ の 低下
を認め てお り ， こ の 結果 は諸家の 報告と 一 致 す る も の
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で あ っ た ． G Hは ， A N，S W Lと も C 群に 比 べ て有意
で は な い が
， 高値傾向 を 示 し た ． こ れ は ， A N で
G 日の 基礎価 が 上 昇 す る と い う 報告封 珊 と ほ ぼ 一 致 す
る も の で あ り
，
こ の G王1 の上昇は ， G Hの 代謝遅延 に
よ る も の と ， 栄養障害に よ っ て低下す る ソ マ ト メ ジン
を補う た め に よ る と考え ら れ て い る ．
血中ス テ ロ イ ド ホ ル モ ン値 は ， 表 2 お よ び図4 に 示
す ごと く で あ り ， E2 に お い て は ， A N， S W L とも に
30p gJ
I
ml 以下 の 低値 を示 して い たが ． C 群の 正 常若年
女性月経期の レ ベ ル と比 べ 有意の差は 認め ら れ な か っ
た ． また ． El は A N， S W L両群に お い て C 群 よ り
む し ろ 高値傾向を示 して い た ． A Nや S W Lの 痩せ に
よ る無月経症例 で は ， エ ス ト ロ ゲ ン と く に E2 は 有意
に 低下 して い る と い う 報告が ほ と ん どで あ る ． 今 回 エ
ス トロ ゲ ン に 閲し こ の よ う な 結果 が 得ら れ た最 も大 き
な 理 由は ， 本研究 C 群の 採血 時期が月経周期 の 第 2一 －
5日 日と比 較的早期 で あ っ た た め と 考 え ら れ た ． な
お ， A N と S W L両群 を合わ せ ， 血 中 E2値 と採血時
の Br o c a指数 との 相関に つ い て検 討し た と こ ろ ． 表
3に 示 す ごと く 有意 の 相関関係 を認め て お り ， 血 中
E2 は 痩せ の 程度を も反 映 して い る と考 えられ た ．
T に お い て は ， A N， S W Lと も C 群と の 間に 有意の
差 を認 め な か っ た が ， S W L で は やや高値 で あ っ た ．
血中 T に 関 し て は ， A N で 上 昇 を 認 め る と す る 報
告 珊 瑚 や 変化 を認め な い と す る報告姉別 があ るが ， 今回
の 研究結果 は後者 に 一 致 す る も の で あ っ た ． 一 方
，
A Dに お い て は
，
A Nで S W Lや C 群に 比 べ て有意 に
低 下 して い た ． 女性 に お ける 血 中 A Dは ，一約1 5％ は
D H Aか ら の 転換 ， 約40％は 副腎， 約40％ は卵巣 に そ
れ ぞ れ 由来 す る も の で あ る ． ま た ， 血 中 T は， 卵巣お
よ び副腎の 直接分泌 に 由来す る も の が そ れ ぞれ 約10ノ ー
15％で あ り ， 約50旬 60％が A D か ら転換 され た もの で
あ る ． 本研究 の A N群 に お い て 認め られ た A Dの 低
下は ， 主 に 卵巣機能 の 低下に 起因する も の と考 え られ
る が ． 後述す るよ う に D H A， D H A－S も低下 し て い る
こ と か ら ， そ の 低下 に は 副腎皮質 に お け る ア ン ド ロ ゲ
ン 産生 の 減少 も関与 し て い る も の と 考 え ら れ た ． た
だ ， T の 低下 が認 め られ な か っ た こ と に 関 し て は ，
Esto u rら2Blが A N に お い て ス テ ロ イ ド結合血祭蛋白
くS eXhor m o n ebind ing globulinJ の 上 昇が み ら れ る と
報告し て お り ， 栄養状態の 悪 化に とも な う ス テ ロ イ ド
結合血 寮蛋白 の 変化 や他の ス テ ロ イ ド代謝酵素活性 の
変化な どが こ れ に 関与 して い る も のと 考え ら れ た ． 一
方 ， S W Lに お い て ， A Dの 変化 は みら れ ず， T もや
や 高値 を 示 し た けれ ども ， C 群と有意の 差は み ら れ な
か っ た ．
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副腎皮質横能 に お い て は ， 表 2 ， 図 4 に 示 す ご と
く ， C O L が A N， S W L と も C群 に 比 し て 有意 に 上 昇
して お り
，
こ れ は諸家の 報告 珊
11削 ガ ト 黒Iと 一 致 す る も の
で あっ た ． 副 腎皮質刺激 ホ ル モ ン くadr e n o c ortic otro－
pic ho r m o n e， A C T Hいこ つ い て は ， AN， S WL の 一 部
の 症例の み に 測定を施行 した の で ， 本論文の デ ー タと
して は示 さ な か っ た が ， い ずれ も 正 常範囲内 に あ っ
た ． 諸家の 報告で も A C T Hの 分泌冗進 は認 め られ な
い と され て お り ， 痩 せ に お け る 血中 C O Lの 上 昇 に
は ， C O L産生量 の 増加51， 代 謝 の 低下 に よ る 血 中
C O L の半減期の延長3 2l， 視床 下部 一 下 垂 体 の 抑 制的
フ ィ ー ドバ ッ ク機構 の調節異常
5129ト 31l
， A CT H 放出 ホ
ル モ ン に 対 す る血中 A CT H， C O Lの 反応性 の 低下 と
髄液中の免疫活性 ACT H 放出 ホ ル モ ン の 上 昇
29I
な ど
が 関与 して い る も の と考 え ら れ て お り ， い ずれ も 痩せ
や低栄養 に もと づ く 二 次的な 変化と さ れ て い る ．
一 方 ， 副 腎性 ア ン ド ロ ゲ ン で あ る DH A お よ び
D H A－S は， A N， S W L両群 に お い て C 群 に比 べ て有
意に 低下 し て い た ． 従来 の DH A に 関 す る報告で は ，
A N で 上 昇 す る と い う報告 叫
1リ と低 下 す る と い う 報
告 恥
9Iが あ り ，
一 定の 結論は 得 られ て い な い ． 今 回の 研
究結果は後者の報告 と 一 致す る も の で あ っ た ．
副腎性ア ン ド ロ ゲ ン で あ る D H A の血中動態 は荒
木6I， A ka sofu ら39Iに よ れ ば ， 日内変動に お い て 早朝に
高値 を示 し ， 年齢的変動に お い て は ， 幼 児期 は低値で
あるが ， 8 旬 9歳 より 急激 に 上 昇 し20歳周辺 で ピ ー ク
と な り ， 以後や や 低下 し50歳代 ま で 一 定 レ ベ ル を示 し
た あ と ， 60歳以後 に お い て 更 に 低下 す る特徴的な変勤
を示 す ． そ の分泌調節 は各種 ス トレ ス や A C T E負荷
試験 の結果 な どか ら第 一 義的 に は A C T Hに よ っ て な
さ れ て い る が ， そ の 産生 ． 分 泌 に は エ ス ト ロ ゲ ン や
P R L， さ らに は 副腎性 ア ン ド ロ ゲ ン 刺激因子 くadr e－
n ala ndroge n stim ulatingfa cto rl弼 な どの 関与 も示 唆
され て い る ． しか し
，
そ の 詳細 は未だ 不明で あ る ． ま
た ， 副腎性 ア ン ド ロ ゲ ン の 生理 的役割 に つ い て も ， エ
ス トロ ゲン や T の前駆 ホ ル モ ン と して ， あ る い は 糖
質 コ ル チ コ イ ド の 指抗 ホ ル モ ン と し て ， 種 族保存く生
殖機能I や個体保存 に 関与 し て い る と考 え ら れ て い る
が ， な お 不明 な 点が 多い ．
今回 の 研究 で み ら れ た A N，S W L両群 に お ける 血中
C O L の上昇 ， D H A， D H A．S の 低 下 ， D H AノC O L，
D H A－SIC O L比 の低下く表 21 と い う副腎皮質 に お け
る糖質 コ ル チ コ イ ドと ア ン ド ロ ゲ ン 分泌の 解離現象は
Tr e a s u r eら
7l
， Zu m offら
9I
も A N に お い て み られ る
と報告し て い る ． 彼 ら に よ れ ば ， こ の よう な状態 は思
春期以前 の 小児 に 似て お り ． こ れ に は副腎皮質 の ス テ
城
ロ イ ド代謝酵素 で あ る C17－20 リ アー ゼ活性の 低下と
3ノヲ
ー ヒ ド ロ キ シ ス テ ロ イ ド脱水素酵素活性の 克進が
関与 す る と して い る ． そ して ， こ の D H AICOL お よ
び DHA．SIC OL の 比 は 個体発生 の 過程 に お け る個体
発生の 退行度 くo ntoge nic r egr e s sio nl を み るう えで，
24時間の L H分泌 パ タ ー ン と と も に ， ホル モ ン指棲と
して 有用 で あ る と して い る ．
以 上 の よう な副腎皮質 ス テ ロ イ ド分泌の変化は ， 栄
養状態 に 起因 す る 一 次的 な副腎内 の ス テ ロ イ ド代謝酵
素活性 の 変化 に よ る も の と考 え ら れ る が ， その 詳細は
未 だ に 明 ら か に さ れ て い な い ． 視床下部一下垂体系を
介 した 二 次 的な変化と も 考え られ ， 副 腎性 ア ン ドロ ゲ
ン刺 激因子 の 存在 の可能性も含め て今後 の検討が必要
であ ろう ． い ずれ に して も ， 痩せ ． 飢 餓と い う ス トレ
ス 状 態下 の 個体 が自 己防衛的 に 対応 す る た め に ，
C O L を は じめ と す る糖質 コ ル チ コ イ ド の 分泌 を優先
さ せ る変化 を起 こ し て い る と 考 え ら れ る ． こ の 現象
を ， 前述 の ご と く 思春期副腎皮質機能冗進徴候 発現
くadr e n a r cheナ以 前 の 幼 卜 小児期 に戻 る と い う 退行的
変化 ま た は幼君化 と と ら え る考 え方 も あ る が ， 個体保
存 の た め の 自己 防衛反応 の あら わ れ で あ る と考 える方
が よ り合 理 的で あ る と 思わ れ る ． ま た ， 種 族保存を目
的と した 生殖 が個体 の 成熟 ． 安定 して い る 時期 に なさ
れ るも の と 考 える と ， ヒ ト で は そ の 時期は20へ 3 0歳
に 相当す る ． D H A， D H A－S を主体 と す る副腎性ア ン
ド ロ ゲ ン が ， この 時期 に ヒ トの 一 生 の う ちで 最も多量
に 分泌 され て い る事実 は ， 副腎性 ア ン ド ロ ゲ ン が生殖
橡能発現 ． 維持 に 密接 に 関与 し て い る こ と を示 唆する
も の で あ る ． そ の 意味 で ． 思 春期 か ら性成熟期 に い た
る 時期 に 好 発 す る A N や S W Lに お い て D H A，
DH A．S の 低下が み られ た こ と は ， 生殖機能の 発達 ．
成熟 に 障害 を生 じ ， 将 来の 性 腺機能や妊卒能に も影響
を及ぼ す 可能性の あ る こ と が 示 唆さ れ た ．
表 2 に 示 す ご とく D H A－SID H Aは ， A N， S W Lで
や や 低下す る もの の C 群 と の 間で 有 意 の 差 は み られ
ず ， ス ル フ ァ タ ー ゼや ス ル フ ォ キ ナ ー ゼ な どの 酵素活
性 に は変化 は み られ な い もの と考 え られ た ． ま た ， 3
月 － ヒ ド ロ キ シ ス テ ロ イ ド脱水素酵素活性 を反映する
と 思 わ れ る A DID H A お よ びTID H A比 に 関して
は ， A DノD H A がA N， SW L両群 に お い て や や 上昇
し
，
TID H A はA N， SW L とも C 群 に 比 し て 有意に
上 昇 し て い た ． 血 中 D H A， A D， T の 各 ス テ ロ イ ド
は
，
卵巣 ， 副腎の 双 方か ら直接分泌 され る こ と や ， 末
棺組織 に お け る転換 な ど も あ る の で 断定 は で き ない
が ， こ れ ら の ホ ル モ ン 比か ら AN， SW Lに お い て副腎
の 3月 － ヒ ド ロ キ シ ス テ ロ イ ド脱水素酵素活性の 冗進
体重減少性無月経症患者の 内分泌学的検討
してい る可能性が 示唆 さ れ た ．
な お ， ア ロ マ タ
ー ゼ活 性 を 反映 す る EノT は，
SW L で低下 して い た が ． A N とS W Lと の 間 で は 有意
の善が認 め られ な か っ た ． ま た ， EJA D は， A N で
C 群に 比 し上 昇 して い た が ， S W L と の問に 有意の 差
はみられ な か っ た ． A N， S WL ともに 視床下部 一 下垂
体 一 卵巣系機能が低下 して い る状態 に は ある が ， 概 し
てアロ マ タ
ー ゼ 活性 に は著変が み ら れ な い も の と推察
され た ．
臨床所見と 血 中ホ ル モ ン との 関係 に お い て ， 表 3 に
示す ご と く ， 体 重や無月経 な どの 項 目と い く つ か の ホ
ル モ ン値 と の 間で 相関関係 が認 め ら れ た が ， A N，
SW L両群に 共通 し た も の はみ ら れ な か っ た ． しか し ，
A N，S W L両群合 わせ て体重 ． Br o c a指数と血中ホ ル
モ ン 値 と の 関係 を み た と こ ろ ， エ ス ト ロ ゲ ン ， T，
A D， T S H 二お よび今回 同時 に 測定 した トリ ヨ ー ド チ ロ
ニ ン な どと の 間で 正 相関 ， G H と 負相関 が認 め ら れ
た ． エ ス ト ロ ゲ ン ， T， A D か ら は卵巣機能く一 部副腎
機能を含むJ の 低下が ， T S H， トリ ヨ ー ド チ ロ ニ ン か
らは甲状腺機能 の 低下が 示 唆さ れ ， こ れ ら の ホ ル モ ン
が痩せ の程度 と密接 に 関連 し て い る も の と 考 え ら れ
た ． なお
， 無月経期間 と各ホ ル モ ン値 と の 相関 に つ い
て検討 した と こ ろ ， S W L群に お い て D HA， A D と無
月経期間と の 間に 有意の 正 相関が認 め ら れ た ． ま た ，
無月経期間1 へ 2年間と 3年間以上 の 2群 に 区分 し て
各ホ ル モ ン の 平均値 を比 較 した と こ ろ ， S W L群 の 3
年間以 上 で E2傾が有意に 低下 して い た ． しか し
， 他
には有意の 変化 は認め られ な か っ た ．
以上 ， A N， S W L両群 に は ． 痩せ ， 低栄養 よ り生 じ




， 副 腎皮質 ス テ ロ イ ド の 分 泌 異常 も認 め ら
れた ． な お
，
A N， S W L両 群 の 間で ， LIi－RH 負荷試
験の 反 応パ タ ー ン や 血 中 A D と D H A－S の 基礎値 に お
いて
． 些か差異 を認め た が ， 明 白な相通点 を み い だ す
こと は困難 で あ っ た ． こ れ は
， 体 重減少 に 伴う A Nや
S W Lの 患者が 婦人 科 を受診す る時点 で は
， 体重 減 少
も停止 し
， あ る程度体重も 回復 し性機能の 改善 を目的
とし てい る場合が多 い こ と ， ま た ， 内分 泌 機能検査が
一
回採血 の 測定結果に よ っ た こ と な ど に よる も の と 考
えられ た ． AN， S W L両群の 内分泌 学的相違の 有無に
つ い て は
， 今後さ ら に 継続し た臨床的観察と内分泌学
的検索に よ っ て明 ら か に した い と考 え て い る ．
結 論
思春期か ら性成熟期に か け て体重 減少 を伴 っ て 無月
経を発症す る AN 患者20例と S W L患者21例の 臨床所
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見と 内分泌環境 に つ い て ， 対照 群 C の 正 常若年女性
12例と比 較検討 し ， 次の 結論 を得た ．
A N， S W L両群の 臨床所見 の 相違 と して は ， A N群
で は
， 無月経発症年齢 と無月経発症前体重が S W L群
よ り も低 い 傾向 に あ り， 無月経発症後も体重 の減少す
る症例が 多く認 めら れ た ．
L H－R H負荷試験 で は ， A N群 に お い て LH の低下
ま た は無反 応型 が47％と
，
S W L群の26％と比 べ て や
や 高率 に 認め られ た ．
血 中下垂 体 ホ ル モ ン の 基礎傾くMe a n士S E MJ に つ
い て は ， L Hお よ び FS HくmlUlmlJ は ， A N群 で は
8．5士1．5， 8．5士1．2， S W L群で は4．6 士0．5， 6 ．1 士
0 －8 と， C 群 の11．0士4．0， 9．7士1．6に比 べ て ， A N群
で低値傾向 を示 し， S W L群 で は有意 に低下 し てい た ．
P R Lくnglml は， A N群 で10．6士0．8， S W L群で8．3
士0．7 と， C 群の 13．4士0．9 と比 べ て 両群 とも に 有意に
低 下 し て い た ． TSH くJL glmlJ は ， A N群 で2．1士
0．1， S W L群 で2．1士0．3 と， C 群 の1．3士0．2 と比 べ て
両群 とも 有意に 上 昇し て い た ．
血中 ス テ ロ イ ドホ ル モ ン で は
，
C O Lくル gノdり は ，
A N群で19．1 士1 ．6， S W L群で18．2士1．7と ， C 群 の
11．8士1．2に 比 べ て両群 とも 有意に 上 昇 して い た ． 一
方 ， D H AくngノmlI， D H A－SLJL gノdl は ， A N群 で は




C 群 の4．46士0 ．50， 221．3士 2 5． 1 に比
べ て 両 群 と も 有意 に 低下 し て い た ． D E AノC O L，
D H A－SIC O L比 も ， A N群 で0．09士0．03， 3．4 士0．9，
S W L群 で0．16士0．04， 6．6士1．9で あ り
，
C 群 の0．43
士0 ．05， 2 0． 3士2．8に 比 べ て 有意に 低下 して い た ． A D
くngノmり は ， A N群 で0．53士0 ．07 と， S W L辞の1． 02士
0．19， C 群の 1 ．12士0．12に 比 べ て 有意 に 低下 し て い
た ． E2 ， T 値 に は ， 月経期の C 群 と 比 べ A N， S W L
両群で有意の 差 は認 め られ な か っ た ． TノD H A比 は ．
AN 群 で は0． 74 士0． 15
，
S W L群で0．60士0 ．20 と， C
群の 0．10士0 ．02 と比べ て 有意 に 上 昇し て い た ． な お ．
A N
，




A D 比の 上 昇 ．
A N群に お い て El A D比 の 上 昇 ． S W L群 に お い て
EJT 比の 低下 が 認 め ら れ た ． 以 上 の 点か ら ， A N，
SWL 患者に お い て は
， 両者の 間に 明 らか な 内分 泌 環
境の 相違 は み ら れ な い が
， 副 腎性ア ン ド ロ ゲ ン と糖質
コ ル チ コ イ ド分 泌の 解離が み られ ， 視床下 部一下 垂体
一 性腺系機能 の み な らず 副腎皮質機能の 異常， 特 に 副
腎 皮質に お け る ス テ ロ イ ド代謝酵素活性の 異 常が 示唆
さ れ た ．
体重 お よ び Bro c a指数と 血中ホ ル モ ン 値 と の 間 に
は ， A N， S W L両群 に お い て 共通し た ホ ル モ ン と の 相
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関関係 は み ら れ な か っ た が ， A N， S W L 両群合 わ せ
て
，
体重 と El， A D， T S H と 正， G H と負 ， Bro c a指
数 で は El， E2， A D， T， T S H と 正， GH と負 の 相関が
認め ら れ た ． また ， 第2度無月経症例 で は ， 第 1 度無
月経症例 に 比 べ て ， A N群 で L H， FS H， D H A－S が低
値 ， P R L が高値 ， S W L群で L H， FS H が低値 を示
し ， ま た ， A N， S W L両群 で E2， El の 低値 ， GH が高
値 を示 す傾向が認 め られ た ．
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Abstr act
T he endccrinefun ctio n andclinicalfindings of20patients withan Or eXia n erv osaくA Nl and21
patientswithsimple w eightlossrelated am en Orrhe aくSW LIw ereinv estigated c
o mparingthe m wi th
thos eof12c ontrolyotmgfヒmalesくCl． T he climicalstudyin vestigated therelatitnbetw eenw eight
l。SS and se xu al functionくthe o nset， du r ation and degre e of sec ondary am en Orrheal． T he endcrin e
study ex amin ed the changeSin ser umlev els of the adre n oc ortical ho rm O
n eSくglu c oc ortic oid and
adrenal andr ogensl，in additio n tothepituitaryho rm On eS and the go n adalhor m o n es－ Tbelutei mizing
ho rm O ne－r leasinghor m on eくL H－ R Hllo adingtests w ereperfbrm ed， and dle Se ru mle v els of L H， fol
－
1icle stim ulatinghor m o n eくFS HJ， Pr OlactinくP R Ll， thyr oidstim ulating hor m on eくT S HJ， grO Wthhoト
m o neくGHl， eStr O n eくEl ， eS tradioICE2l， t eS tO S ter O n em ， andr osten edion eくA Dl， dehydroepia ndros
－
tero neくD H Al， D H AsulfateくD H A－ Sl， andc ortis olくC OLI w ere assayed－ T here w as n o sigmi fic an t
di 飴ren cein the age ofm en archebetwe e nA N， S WL andC－ T he onset of am e
nOrrhea wa s e arlierin
AN thanin S WL， and thebody－W eightbeforethe onset ofa m en orrhea w aslessin AN thaninSW L，
butthes e w ere n o t s tatistical 1ysignific ant． M anypatientswi thAN further redu c ed theirbody
－ W eight
during the period of am en O血 ea－ T he L H
－ RH loading tests revealed dlat the 4 7％ of AN showed
po orL Hrespo nse， While the 26 ％ofS WL sho w edpo orL Hrespo
nse． h both AN and SW L， S er um
basal1evels ofL Hand P R Lwere signi丘c an tlylo w erく匹0－051ithe basal FS Hand GH lev elshada
tendency tobe lo w ers the basalTSH levels w ere significandy higherく匹0－051s senm C OL levels
w erehigherくPく0．011ニ血e D HA andD HA－Slevels w erelowe rく匹0－01lこthe ratiosofDHAIC OL and
D H A－SIC OL w erelo w erく匹0．011ニTID H A， A DID HA andTIA Dw erehigherくPdl．051than thosein
C． Sen 皿1e vels ofE2 andT sho w ed n o signi fic an tdi飽 re nc e am Ong A N， SW L7 and Cくm enstrual
phasel． Conparing A NtoSW L，in A N， the basal L Hand P R L levels w erehigherく匹0．051iSe ru
m
A D le vels w erelowe rくpく0．05い he DH A－Slev els w erelo w erくpく0－01JこEl A Dratio w ashigher
くPく0－q5Jthan thosein SW L． T be horm Onal findings in the prese nt study indic ated thatbo
th the
patie ntswithAN and thosewi thSW L ha ve adisturban Ce
in the m echanis m regulatinghypothalamic
－
pituitary
－ adre nal fun ction andhr abn or malalteratio ns ofsteroid hm on e m etabolism ．
